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ВВЕДЕНИЕ
Сахарный диабет (СД) представляет собой одну
из глобальных проблем человечества, связанную
с ростом заболевания,его тяжелыми осложнениями
и высокой смертностью. В основе заболевания ле
жат не только нарушения углеводного обмена, но
и значительные изменения липидного метаболизма,
приводящие к раннему развитию и быстрому про
грессированию атеросклероза [9, 11, 17]. Атероген
ная дислипидемия у больных СД 2 типа характери
зуется повышением уровня триглицеридов (ТГ), мел
ких плотных частиц липопротеинов низкой
плотности (ЛПНП) и снижением холестерина ли
попротеинов высокой плотности (ХС ЛПВП) [2, 8,
13]. В последние годы проводятся многочисленные
исследования по установлению взаимосвязи гене
тических факторов с развитием атерогенной дисли
пидемии. Среди кандидатных генов рассматрива
ется ген аполипопротеина А5 (АпоА5) [5, 19]. S19W
полиморфизм гена АпоА5 характеризуется измене
нием последовательности нуклеотидов в 56 положе
нии кодирующей области гена, что приводит к заме
не аминокислоты сериннатриптофан в структуре
апобелка и к изменению его свойств [10, 12]. Встре
чаемостьаллеля 19W варьирует у лиц различной
расовой принадлежности и составляет примерно
0,06 у представителей белой расы [14]. Результаты
исследований, посвященных оценке влияния S19W
полиморфизма гена АпоА5 на показатели липидно
го метаболизма у больных СД, носят противоречи
вый характер [3, 4, 10, 19]. В исследовании В. Dorf
meister et al. в 2007 г. было отмечено значимое повы
шение уровня ТГ и снижение ХС ЛПВП у лиц
индейского происхождения с генотипом WW гена
АпоА5 по сравнению с носителями других геноти
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Современный клиникоэпидемиологический портрет
пациента с острым инфарктом миокарда (по материалам
регионального сосудистого центра)
В статье представлена эпидемиологическая и клиничес
кая картины острого инфаркта миокарда (ОИМ) по дан
ным регионального сосудистого центра на базе СПбНИИ
скорой помощи им. И. И. Джанелидзе за период с 2009 по
2012 г. Проанализированы 4697 случаев. Рассмотрены осо
бенности эпидемиологии и клинической картины ОИМ на
современном этапе.
Ключевые слова: острый инфаркт миокарда, сроки гос
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Current clinical and epidemiological portrait of a patient
with acute myocardial infarction (by the data of the regional
vascular center)
Epidemiological and clinical presentation of acute myocardial
infarction based upon the data collected in Regional Vascular
Centre of SaintPetersburg Scientific Research Institute of
Emergency Care n. a. I. I. Dzhanelidze in 2009–2012 years.
In the article, 4697 cases have been analyzed. Specific features
of epidemiology and clinical presentation of acute myocardial
infarction at the present stage have been considered.
Keywords: acute myocardial infarction, length of stay in
hospital, comorbidity, 30day mortality.
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пов, тогда как у европейцев и африканцев отмеча
лась тенденция к более высокому уровню ТГ у носи
телей аллеля 19W, но она не достигла статистичес
кой значимости[3]. Однако при раздельном анализе
пациентов с нормальным и высоким уровнем ТГ
была отмечена достоверно более высокая частота
носительства аллеля 19W у пациентов с гипертриг
лицеридемией (ТГ>11,2 ммоль/л). Выявленные раз
личия могут быть обусловлены тем, что на выражен
ность липидных нарушений у пациентов с СД2 типа
влияет множество факторов. Ассоциация S19W по
лиморфизма гена АпоА5 с липидными нарушения
ми во многом зависит от исследуемой популяции. Ее
оценка наиболее сложна у людей с инсулинорезис
тентностью, ожирением, метаболическим синдромо
ми СД [1, 6, 7], учитывая тот факт, что развитие этих
состояний само по себе в определенной степени ас
социировано с генотипом 19W, а СД2 является од
ной из причин развития гипертриглицеридемии
(ГТГ) и уровеньТГможет зависеть от компенсации
СД [18]. Поэтому, целью данного исследования ста
ло изучение взаимосвязи S19W полиморфизма гена
АпоА5 с параметрами углеводного метаболизма и
липидными показателями у больных СД2, прожива
ющих в СанктПетербурге.
МАТЕРИАЛ  И  МЕТОДЫ  ИССЛЕДОВАНИЯ
Были обследованы 386 больных СД2 типа: 299
женщин и 87 мужчин, средний возраст которых
составил 59,3±0,3 года, неполучающих гиполипи
демическую терапию, находящихся на стабильной
сахароснижающей терапии суровнемгликирован
ного гемоглобина (HbА1с) <8,5 %, в состоянии эути
реоза. В исследование не включали пациентов с
тяжелыми осложнениями СД и тяжелой сопутству
ющей патологией. Всем пациентам проведена оцен
ка клинических и антропометрических данных,
анализ показателей углеводного обмена, липидно
го спектра крови, молекулярногенетическое иссле
дование. Группу контроля составили 196 практи
чески здоровых лиц: 151 женщин (77,0 %) и 45 муж
чина (23,0 %), средний возраст 40,42±0,62 года.
Молекулярногенетическое исследование прово
дилось в лаборатории высокотехнологичных мето
дов молекулярного анализа ДНК ПСПбГМУ им. акад.
И. П. Павлова. Забор венозной крови осуществлял
ся утром натощак не менее чем через12 часов после
последнего приема. Показатели липидного спектра
крови определялись ферментным методом на био
химическом анализаторе COBASINTEGRA 400 фир
мы Roche (Швейцария) в сыворотке крови, единицы
измерения – ммоль/л. Уровень НbА1С определяли
методом высокоэффективной жидкостной хроматог
рафии, измеряли в %. Индекс HOMAIR рассчиты
вался по формуле: HOMA–IR=глюкоза натощак
(ммоль/л) хинсулин натощак (мкЕд/мл)/22,5. Уро
вень тиреотропного гормона определялся на имму
ноферментном анализаторе ARCHITECT®i1000SR
компании Abbott (США), единицы измерения мкМЕ/л.
Оценка полиморфизма S19W гена АпоА5 проводи
лась методом полимеразной цепной реакции с пос
ледующим рестрикционным анализом [13]. Статис
тический анализ полученных данных проводился
при помощи программы SPSS16.0 для Windows. Для
оценки достоверности различий исследуемых пара
метров между группами применялся не параметри
ческий критерий МаннаУитни. Для оценки разли
чий распределения частоты признака использовал
ся метод χ2, точный тест Фишера. Для оценки
взаимосвязи между параметрами использовался ко
эффициент корреляции Спирмена. Статистически
достоверным считали различия при значениях
p<0,05. Корреляционный, многофакторный регрес
ссионный и дисперсионный анализ данных выпол
нялись с использованием программы Statistica, v 6.0.
Изза асимметрии исходных распределений часть
показателей были симметризованы посредством
логарифмирования. Поскольку все распределения
в итоге были симметричны или симметризованы, вы
числялись коэффициенты корреляции Пирсона.
Данные в таблицах представлены в виде: среднее
значение±стандартная ошибка среднего, в круглых
скобках указана медиана.
РЕЗУЛЬТАТЫ  ИССЛЕДОВАНИЯ
И  ИХ  ОБСУЖДЕНИЕ
Среди пациентов с СД2 типа 345 человек (89,4 %)
имели генотип SS, 40 пациентов – генотип SW
(10,4 %), 1 пациент – генотип WW (0,2 %). Встреча
емость аллелей S и W составила 0,95 и 0,05, соответ
ственно. Распределение генотипов и встречаемость
аллелей у больных СД2 и у лиц контрольнойгруп
пы не различались (табл. 1). Распределение гено
типов в обеих группах обследованных соответство
вало равновесию ХардиВайнберга.
При сравнительном анализе клинических данных
(пол, возраст, наследственность по СД и сердечно
сосудистым заболеваниям, наличие гипертонической
болезни, ишемической болезни сердца, ожирения)
и параметров углеводного метаболизма (глюкоза кро
ви натощак, инсулин, спептид, HbA1c, HOMAIR)
достоверных различий между группами больныхСД2
типа сгенотипами SS, SW и WW гена АпоA5 выявле
Т а б л и ц а  1
Распределение генотипов и встречаемость аллелей S19W
полиморфизма гена АпоA5 у больных СД2 типа
и у лиц контрольной группы
Генотипы
и аллели
СД2типа
(n=386)
Группаконтроля
(n=196) p
 SS 345 (89,4 %) 172 (87,8 %) >0,05
 SW 40 (10,4 %) 24 (12,2 %) >0,05
 WW 1 (0,2 %) 0 (0 %) >0,05
 S 0,95 0,94 >0,05
 W 0,05 0,06 >0,05
 Примечание: n − количество человек, p − достоверность.
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но не было. При оценке антропометрических показа
телей установлено, что величина окружности талии
(ОТ) была достоверно меньше у пациентов с СД2 типа
– носителей аллеля 19W гена АпоА5 по сравнению с
пациентами, имеющими генотип SS(103,5±2,7 и
107,3±0,8 см, соответственно; р=0,047).
Сравнительный анализ показателей липидного
спектра крови у больных СД2 типа с генотипами SS и
SW/WW гена АпоA5 не выявил значимых различий
между группами (табл. 2). Между тем, корреляцион
ный анализв ыявил множественные связи липидных
показателей с другими метаболическими параметра
ми. У мужчин с СД2 – носителей генотипа SS вес и
ОТ были в высокой степени связаны обратной зави
симостью с уровнем ХС ЛПВП (r=–0,39; p=0,005 и
r=–0,57; р<0,0001, соответственно), а для уровня ТГ
отмечена только слабая взаимосвязь с весом (r=0,26;
р=0,03). У женщин с СД2 – носителей генотипа SS
вес, ОТ, ИМТ были значимо связаны с уровнем ТГ
(r=0,18; р= 0,005; r=0,26; р<0,0001; r=0,22; р= 0,001,
соответственно), а уровень ХС ЛПВП был связан толь
ко c ОТ (r=–0,20; р=0,01) и связь была более слабой.
Уровень глюкозы крови натощак был связан с уров
нем общего холестерина (ОХС) практически во всех
подгруппах пациентов, но у женщин с СД2 типа –
носителей аллеля 19W уровень глюкозы и НbА1С
были в высокой степени связаны с уровнем ОХС об
ратной зависимостью (r= –0,58; р<0,0001; r=–0,53;
р=0,001), а у носителей генотипа SS наблюдалась ста
тистически значимая положительная связь с уров
нем глюкозы и ОХС (r=0,21; р=0,001). У мужчин с
СД2 типа эта связь была на границе статистической
значимости (r=0,30; р=0,01), но тоже носила поло
жительный характер.
Учитывая эти взаимосвязи и данные литературы о
том,что на параметры липидограммы у больных СД2
типа могут влиять степень компенсации СД (уровень
НbА1Сиглюкозы), характер терапии и индекс HOMA
IR,был проведен многофакторный анализ. По резуль
татам многофакторной регрессии было установлено,
что у женщин с СД2 типа – носителей генотипа SS
уровень глюкозы крови был связан практически со
всеми параметрами липидного спектра крови (с ОХС:
В=0,21; р=0,001, с ТГ: В= 0,28;р<0,0001, с ХС ЛПВП:
В=0,26;р=0,015), а у мужчин с СД2 типа – носите
лей генотипа SS только с уровнем ОХС (В= 0,23;
р=0,05, при логарифмировании В=0,30; р=0,01).
Наиболее значимым фактором, влияющим на уровень
ТГ у женщин с генотипом SS, оказался индекс НОМА
IR (В=0,39; р<0,0001). Менее выраженным, но стати
стически значимым, был вклад веса (В=0,18;
р=0,005), ИМТ (В=0,22; р=0,001) и ОТ (В =0,26;
р<0,0001). У мужчин с генотипом SS связи с индексом
НОМАIR выявлено не было, но вес (р=0,008) и ОТ
(р=0,03) также были связаны с уровнем ТГ (коэффи
циент множественной корреляции 0,4, р=0,02). У
мужчин с генотипом SS имелась выраженная связь
между уровнями ХС ЛПВП и ОТ (В= –0,59; р<0,0001).
У женщин с генотипом SS статистически значимой
была связь с ОТ, глюкозой крови, индексом НОМА
IR и длительностью СД (р=0,02, коэффициент мно
жественной корреляции 0,31), но при проведении
пошагового исключения, оставалось только два по
казателя: глюкоза и НОМАIR (р=0,0015) с несколь
ко меньшим коэффициентом множественной корре
ляции 0,26. У больных СД2 типа – носителей аллеля
19W были значимы связи уровня ОХС и ЛПВП с
уровнем HbА1С и глюкозы, для ТГ и ЛПВП с весом и
возрастом. Учитывая, что генотип SW гена АпоА5 сам
может влиять на ИМТ и другие метаболические па
раметры, был проведен многофакторный анализ для
уточнения его влияния на вес, ОТ, индексHOMAIR,
липидные параметры, но ни один из этих показате
лей не был связан с полиморфизмом S19W гена АпоА5
в полной группе. Далее был проведен пошаговый дис
криминантный анализ для мужчин и женщин с СД2
типа. У мужчин пошаговая процедура с последова
тельным включением показателей выявила статис
тически значимую связь генотипа с весомтела, уров
нем ОХС, НbА1С, HOMAIR (р=0,014). После проце
дуры пошагового исключения была получена еще
более значимая связь с весом тела, уровнем ОХС,
НbА1С (р=0,010). Анализ, проведенный в группе
женщин с СД2 типа, выявил статистически незначи
мую связь генотипа суровнемХСЛПВП (р=0,07).
Таким образом, в исследуемой группе больных
СД2генотип S19W гена АпоА5 оказывал умеренное
влияние на уровень ОХС у мужчин и слабое – на
уровень ХС ЛПВП у женщин.
Учитывая данные литературы, свидетельствую
щие о том, что генотип S19W в наибольшей степени
связан с тяжелыми формами гипертриглицериде
мии (ГТГ), пациенты с СД2 типа были разделены по
уровню ТГ на подгруппы согласно классификации
NCEPATPIII: 1я – больные с нормальным уровнем
ТГ (<1,7 ммоль/л), 2я – легкая форма ГТГ (1,7–
2,29 ммоль/л), 3я – умеренная ГТГ (2,3–5,59
ммоль/л), 4я – выраженная ГТГ (>5,6ммоль/л) [15].
Т а б л и ц а  2
Показатели липидного спектра крови у больных СД2 типа
с различными генотипами S19W полиморфизма гена
аполипопротеина A5
Генотип/Показатели SS(n=342)
SW/WW
(n=41) p
 Общий холестерин, ммоль/л 6,2±0,1
(M=6,1)
6,3±0,2
(M=6,2)
0,891
 Триглицериды, ммоль,л 2,2±0,1
(M=1,8)
2,3±0,3
(M=1,9)
0,996
 ХСЛПВП, ммоль/л 1,3±0,03
(M=1,2)
1,5±0,1
(M=1,5)
0,088
 ХСЛПНП, ммоль/л 3,9±0,1
(M=3,8)
3,7±0,3
(M=3,9)
0,562
 ХСЛПОНП, ммоль/л 0,9±0,03
(M=0,8)
1,0±0,1
(M=0,9)
0,844
 Kоэффициент атерогенности 4,1±0,1
(M=3,8)
3,7±0,3
(M=3,4)
0,331
 П р и м е ч а н и е : n − количество человек, М − медиана,
p − достоверность.
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При этом у больных с высоким уровнем ТГ (5,6
ммоль/л и выше) встречаемость аллеля 19W оказа
лась в 3 раза выше, чем у пациентов с нормальным
уровнем ТГ (30 % и 10,1 %, соответственно).
ВЫВОДЫ
1. Распределение генотипов и встречаемость алле
лей S19W полиморфизма гена АпоА5 у больных СД2 и
у лиц контрольной группы не различались и соответ
ствовали распределению в европейской популяции.
2. Показатели липидного спектра крови у боль
ных СД2 не имели достоверных различий в зависи
мости от генотипа S19W полиморфизма гена АпоA5.
3. В результате многофакторного анализа было
установлено, что на параметры липидограммы у
мужчин и женщин с СД2 в разной степени влияют
уровень глюкозы, НbА1С, вес, ОТ, ИМТ, что ниве
лирует влияние генотипа. Тем не менее, у мужчин
генотип S19W гена АпоА5 оказывал статистически
значимое влияние на уровеньобщегохолестерина,
а у женщин на уровень ХС ЛПВП.
4. Пациенты с СД2 – носители аллеля 19W чаще
имели выраженную гипертриглицеридемию (ТГ
выше 5,6 ммоль/л), по сравнению с носителями ал
леля S гена АпоА5.
Проведенное исследование подтверждает пред
ставление о том, что носительство аллеля 19W гена
АпоА5 ассоциировано с риском развития ГТГ у па
циентов с СД2 типа, но степень этого риска в зна
чительной степени зависит от многих факторов.
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РЕЗЮМЕ
С. А. Скорюкова, М. В. Ким, А. А. Быстрова,
А. Ю. Бабенко, Е. И. Баранова, С. Н. Пчелина
Полиморфизм S19Wгена аполипопротеина А5 у боль
ных сахарным диабетом 2 типа – связь с метаболическими
параметрами и уровнем триглицеридов
В статьерассматриваются генетические аспекты влияния
полиморфных вариантов гена S19W аполипопротеина А5 на
липидный спектр крови у больных сахарным диабетом 2 типа,
а также влияние различных клиникоанамнестических пара
метров на показатели липидного спектра крови, определяю
щих развитие атерогенной дислипидемии. Выявлена взаимо
связь развития гипертриглицедемии с носительством аллеля
19W у больных сахарным диабетом 2 типа.
Ключевые слова: сахарный диабет 2 типа, дислипиде
мия, атеросклероз, S19W полиморфизм гена АпоА5.
SUMMARY
S. A. Skoryukova, M. V. Kim, A. A. Bystrova,
A. Yu. Babenko, E. I. Baranova, S. N. Pchelina
Polymorphism of S19W of apolipoprotein A5gene in patients
with type 2 diabetes mellitus  connection with metabolic
parameters and triglyceride levels
The article deals with genetic aspects of the influence of S19W
polymorphic variants of apolipoprotein A5 gene, on the blood lipids
in patients with type 2 diabetes mellitus, as well as influence of
various clinical and anamnestic parameters on the blood lipids
determining the development f atherogenic dyslipidemia.. The
study revealed interrelation between 19W allele and hypertrigly
ceridemia development in patients with type 2 diabetes mellitus.
Keywords: type 2 diabetes mellitus, dyslipidemia,
atherosclerosis, S19W polymorphism of apolipoprotein A5 gene.
